Onderzoek naar long-op-een-chip by Poot, A.A.
De long-op-een-chip is een klein apparaatje van kunststof (enkele vierkante centime-ters), waarin longcellen worden gekweekt. Dr. André Poot, biomedisch onderzoeker 
aan de Universiteit Twente,  is een van de hoofdaan-
vragers van het onderzoek. “Die levende longcellen 
vormen als het ware een stukje levend longweefsel”, 
zegt hij. ”Dat biedt fantastische nieuwe mogelijkhe-
den om medicijnen te testen waarmee longen gerepa-
reerd kunnen worden.” 
Longblaasjes
Hoe werkt het? Verschillende longspecifieke cellen 
zullen worden gekweekt op een flexibel membraan 
(een soort vliesje) dat de vorm heeft van een long-
blaasje. Aan één kant van het membraan worden cel-
len gekweekt die het luchtweg epitheel vormen 
(longcellen) en blootgesteld kunnen worden aan de 
lucht. Aan de andere kant zullen cellen worden 
gekweekt die normaal de bekleding van bloedvaten 
vormen en bloot gesteld worden aan een vloeistof die 
lijkt op bloed. 
De longcellen zorgen ervoor dat er zuurstof uit de 
lucht wordt gefilterd en in de vloeistof belandt. 
Omgekeerd halen de cellen koolstofdioxide uit bloed, 
die de chip vervolgens ‘uitademt’. In het apparaatje 
wordt daardoor nagebootst wat er gebeurt in de long-
blaasjes. 
Longblaasjes zijn de allerkleinste onderdelen van de lon­
gen, maar misschien ook wel de allerbelangrijkste. Het 
zijn een soort bolvormige zakjes die aan het uiteinde van 
de longen zitten en in nauw contact staan met bloed­
vaten. Ze zorgen ervoor dat de zuurstof die we inademen 
wordt opgenomen door ons bloed en dat we koolstofdioxi­
de uitademen.
Onderzoeksteam
Het onderzoek wordt uitgevoerd door onderzoekers 
van de Universiteit Twente (UT), het Erasmus MC en 
het Leids Universitair Medisch Centrum (LUMC).
Dr. Robbert Rottier, als celbioloog vanuit het Erasmus 
MC betrokken, heeft veel vertrouwen dat het gaat luk-
ken om – zoals hij het zegt – de technische kennis van 
de UT samen te voegen met de kennis over het kweken 
van cellen in het LUMC en het Erasmus MC. Want dat 
is wat er gebeurt. “In Twente hebben ze de techniek 
om een flexibel membraan te maken. En wij, LUMC en 
Erasmus MC, proberen daar cellen op te kweken.”
Medicijnen testen
De long-op-een-chip is in de eerste plaats bedoeld 
om medicijnen te testen. Er kunnen namelijk genees-
middelen worden ‘toegediend’ aan de bloedbaan of 
de luchtweg van het apparaatje. Aan de reactie van 
de longcellen in de chip kunnen wetenschappers zien 
hoe de longblaasjes van mensen ongeveer zullen 
 reageren op het medicijn. “Als geneesmiddelen in het 
apparaat al niet werken, hoeven we het middel ook 
niet meer op dieren of mensen te testen”, zegt André 
Poot. “Het mooie is dat we door de long-op-een-chip 
Onderzoek naar 
long-op-een-chip
Op 19 november, wereld COPD-dag, maakte het longfonds bekend dat ze zes ton subsidie geeft aan onderzoek 
naar de ontwikkeling van een long-op-een-chip. Een klein apparaatje dat in de toekomst gebruikt kan worden 
om sneller nieuwe medicijnen te testen. Werken ze niet op de chip, dan ook niet bij de mens.
Schematische weergave long-op-een-chip
Het blauwe, golvende vak met de witte strepen is een schematische 
weergave van het (poreuze) membraan. Dit membraan is gemaakt 
van een elastische kunststof, waardoor het kan oprekken en inkrim­
pen door drukverschillen. 
De witte strepen stellen de zogenaamde microkanaaltjes voor, waar­
door de cellen die bloot worden gesteld aan de lucht (de ‘alveolar 
epithelial cell type I’ en ‘alveolar epithelial cell type II’ boven in het 
plaatje) kunnen communiceren met de cellen die onder het mem­
braan zitten en blootgesteld worden aan medium/surrogaat bloed 
(de ‘pulmonary microvascular endothelial cell’).
Beide zijden van het membraan krijgen nog een laagje waardoor de 
cellen beter kunnen hechten, de zogenaamde collageen laag (de 
‘collagen coating’).
Het golvende karakter van het membraan geeft aan dat het mem­
braan oppervlak niet een plat vlak is, maar een 3­D structuur heeft.
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in de toekomst dus veel sneller en efficiënter medicij-
nen kunnen ontwikkelen.”
In principe is het ook mogelijk om pulmonale hyper-
tensie na te bootsen in de chip, waarna het ziekte-
proces en/of nieuwe behandelingen kunnen worden 
onderzocht. Daarnaast kan de long-op-een-chip ook 
gebruikt worden om te onderzoeken hoe schade in de 
long ontstaat, door bijvoorbeeld de chip bloot te stel-
len aan sigaretten rook. 
De patiënt
Voor patiënten is misschien wel de belangrijkste 
vraag: wat heb ik hieraan en wanneer? Robbert Rot-
tier zegt nadrukkelijk voorzichtig te zijn om bestaan-
de patiënten hoop te geven dat er binnen vijf jaar een 
oplossing is voor veel longziekten, zoals pulmonale 
hypertensie. “De afstand tot de patiënt is nog redelijk 
groot”, zegt hij. “Wat we nu doen, is basaal onderzoek 
en daar trekken we vier of vijf jaar voor uit. Dan hopen 
we te kunnen zeggen dat we een goed werkende long-
op-een-chip kunnen maken.” In eerste instantie wordt 
het longweefsel gekweekt met longcellen die stan-
daard in een laboratorium gebruikt worden. Vervol-
gens wordt gekeken of het ook kan met (primaire) cel-
len, afkomstig uit longen na longtransplantatie. De 
derde stap – dichtbij de patiënt – is dat longweefsel 
gekweekt wordt met cellen van de patiënt zelf. “Als we 
dat kunnen, dan heb je een manier om heel gericht te 
kijken of een bepaald medicijn bij deze patiënt gaat 
werken. We hebben het echter nog wel over een jaar of 
tien, voor we zo’n persoonlijke chip op een standaard 
manier kunnen maken.”
Zo zal het ook nog tientallen jaren duren, verwacht 
Robbert Rottier, voor de long-op-een-chip gebruikt 
kan worden om te onderzoeken waardoor een pati-
ent een patiënt wordt. En de grootste droom – een 
kunstlong – ligt volgens André Poot nog veel verder 
weg. “Misschien is dit een eerste stap op weg. Daar 
zou ik al heel blij mee zijn.” 
Voor dit artikel is gebruik gemaakt van informatie van 
het Longfonds.
De lotgenotendag van vorig jaar is door de bezoekers 
 positief beoordeeld. Een aantal van de deelnemers heeft 
de lotgenotendag als ‘gezellig’ gewaardeerd. Natuurlijk is 
de sfeer in de grote zaal tijdens het programma ook onge-
dwongen en ontspannen. Maar de gezelligheid is vooral te 
bespeuren wanneer iedereen binnendruppelt, bij de lunch 
en na het programma, als velen nog iets drinken en met 
bekenden praten.
De lotgenotendag zal ook dit jaar weer ruimte bieden om 
contacten te leggen of met anderen te praten over 
 onderwerpen die niet op het officiële programma staan.
In 2015 zullen we daarnaast als stichting vier bijeenkom-
sten organiseren, waar we alle lotgenoten voor uitnodigen. 
Doel is om een paar uur gezellig bij elkaar te komen om 
bijvoorbeeld samen te genieten van een high tea. Daarbij 
kan dan op een luchtige (en soms ernstige) manier in een 
ongedwongen sfeer worden gesproken. Het kan goed zijn 
te horen dat andere lotgenoten uw ervaringen delen en 
wellicht heeft een andere lotgenoot het antwoord op uw 
vraag.
Wij regelen de gelegenheid, maar stellen geen programma 
samen. 
Voor de lotgenoten zullen er geen kosten aan  verbonden 
zijn. 
Voor de eerste bijeenkomst, in de regio west, nodigen wij 
lotgenoten uit:
op dinsdag 3 maart 2015,
om vanaf 13.30 uur samen te genieten van 
een heerlijke high-tea, in restaurant Van der 
Valk hotel Rotterdam,
Parallelweg Zuid 185, 2914 LE Nieuwerkerk 
aan den IJssel.
Als u hierbij aanwezig wilt zijn, kunt u zich aanmelden door 
een email te sturen naar j.fonteijn@pha-nl.nl
De volgende bijeenkomsten organiseren we in de andere 
regio’s, om zo de reisafstand voor lotgenoten te verkleinen. 
Overige data:
18 mei regio noord
27 augustus regio zuid
18 november regio oost
Zodra de locaties bekend zijn, hoort u van ons of leest u 
het op onze website.
Kunststof blokje
De long­op­een­chip zit in een stevig 
kunststof blokje met aan­ en afvoer­
kanalen voor de lucht en vloeistof. 
Verder worden er nog zuurstof­ en 
koolstofdioxide sensoren gemonteerd.
Het kunststof blokje is doorzichtig, 
waardoor de cellen na aankleuring van 
bepaalde markers onder een micro­
scoop kunnen worden bekeken. Hierdoor kan bijvoorbeeld een uit­
spraak worden gedaan over het  functioneren van de cellen. Ook kan er 
lekkage van bepaalde stoffen door het membraan worden gemeten, 
hetgeen informatie geeft over de integriteit (kwaliteit) van de cellagen 
in de chip. Bijvoorbeeld voor en na beschadiging en de regeneratie 
(het herstel) die hier op volgt.
Ontmoeten
De jaarlijkse lotgenotendag staat in het teken 
van informeren. Maar het  ‘program ma’ in de 
pauze – ongedwongen met elkaar wat eten, 
drinken en bijpraten – wordt ook altijd erg 
gewaardeerd. Vandaar dat wij dit jaar ook 
vier  gezellige bijeenkomst organiseren, 
 verspreid over het land om de reisafstand 
te beperken. Op dinsdag 3 maart is de  eerste 
in  Nieuwerkerk aan den IJssel.
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